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« Burning mouth syndrome ar ett primart orofacialt
smarttillstand utan kliniskt identifierbara etiologiska
faktorer.

« Burning mouth syndrome kdnnetecknas av en brannan-
de dysestetisk kansla eller smarta i munslemhinnan.

» Trots symptomen ser munslemhinnan kliniskt frisk ut.

« Angest och depression ar vanligt forekommande
tillstand hos patienter med burning mouth syndrome.

« Trots att flera behandlingsmetoder har féreslagits finns det
ingen konsensus, men alla patienter som lider av BMS bor
alltid fa radgivning, inklusive information om huskurer och
livsstilsfaktorer som kan lindra deras symptom.
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Burning mouth
syndrome - ett
hett Gmne

Nikolaos Christidis, Annika Rosén, Petar Ninkov, Olli-Pekka
Lappalainen, HeliJasberg och Lene Baad-Hansen

Burning mouth syndrome (BMS) ér ett tillstand med en intraoral
brannande dysestetisk kansla eller smarta som aterkommer dagli-
gen under mer an 2 timmar i mer dn 3 manader. Den vanligaste
lokalisationen for den brannande kansla dr tungan, men dven an-
dra platser i munhalan involveras. BMS &r ett primart tillstand som
diagnostiseras efter att ha uteslutit orsakande lesioner genom
klinisk undersokning och eventuellt kompletterande un-
dersokningar. Brannande symptom i munslemhinnan (oral mu-
cosal pain) kan vara sekundara till lokala eller systemiska orsaker
som candidainfektioner, oral lichen planus, hyposalivation, aller-
gier, anemi eller vitaminbrist. Den typiska patienten med BMS &r
en medelalders eller postmenopausal kvinna. Bevis tyder pa att
dessa patienter upplever hogre nivaer av psykiskt lidande, sasom
angest och depression, jamfort med befolkningen i allméanhet.
Aven om flera behandlingsmetoder féreslas finns det fortfarande
ingen konsensus, men alla patienter som lider av BMS bor alltid fa
radgivning inklusive information om huskurer och livsstilsfakto-
rer sdsom att undvika uttorkning, sura livsmedel och drycker,
kryddstark mat, alkohol och tobaksprodukter, alkoholbaserade
munskoljningar, smaksatta munhygienprodukter och om méjligt,
stress. Antidepressiva medel, angestdampande medel och psyko-
terapier ar frontlinjebehandlingar for BMS. Sammantaget ar BMS
ett besvdrande tillstand dar vi fortfarande har kunskapsluckor av-
seende etiologi, patofysiologi och behandlingsmetoder och som

behover undersokas ytterligare.

Burning mouth syndrome (BMS) ér ett primart kroniskt tillstind
dér eventuella orsakande lesioner kan uteslutas. BMS orsakar en
brannande kénsla i munhalan och beskrivs av The International
Classification of Headache Disorders och International Classificati-
on of Orofacial Pain (ICOP) som en intraoral brannande eller dys-
estetisk kénsla, aterkommande dagligen i mer 4n tva timmar per

dag under mer én tre ménader, utan uppenbara orsakande lesioner
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vid klinisk undersokning och utredning (1, 2). Den vanligaste lo-
kalisationen for den brannande kédnslan dr tungan, men andra stal-
len i munhalan kan ocksa involveras.

Prevalensen av BMS rapporterades vara 3,7 procent i en
tvédrsnittsstudie av en vuxen befolkning, med en prevalens pa 5,5
procent hos kvinnor och 1,6 procent hos mén. Vidare dkade preva-
lensen i takt med hogre alder. Medeléldern for patienter med BMS
rapporterades vara 56,9 ar hos kvinnor och 59,1 ar hos méin (3).

Det har foreslagits att neuropatiska mekanismer pé olika nivaer
av nervsystemet ar involverade i BMS. I vissa delar av litteraturen
anses BMS vara en neuropatisk smarta som paverkar det centrala
och perifera nervsystemet. Bevisen dr dock fortfarande begrinsade
och baserade pa smé urvalsstorlekar. Dessutom har psykologiska
faktorer, séisom angest och depression, associerats med BMS. Fran
en smadrtrelaterad synvinkel anses BMS for niarvarande vara noci-
plastisk (4).

Nar etiologin fér BMS har studerats med neurofysiologiska el-
ler psykofysiska metoder har tecken pa avvikelser hittats lings
hela nervsystemet, fran det perifera trigeminussystemet till cen-
trala nervsystemet och de sd kallade top down-hdmmande
systemen (5). I centrala nervsystemet har studier visat en
minskning av endogena dopaminnivéer i striatum i de basala gan-
glierna vid BMS, vilket resulterar i defekt dopaminmedierad
smartmodulering. Denna defekt i dopaminmedierad top
down-smértmodulering kan forklara den 6kade smirtkéinslighe-
ten hos patienter med BMS (5).

Patienter med BMS kan uppvisa avvikelser inom béde de stora
och smé trigeminusfibersystemen och trigeminuskomplexet i
hjarnstammen. Patienter med BMS kan ha avvikelser i ett eller
flera termiska detektionstroskeltester, mestadels hypoestesi (ned-
satt kinsel), vilket indikerar att det finns en mojlighet av antingen
perifer smafiberneuropati (SEN) eller nedbrytning av de centrala
termiska védgarna i trigeminusnerven (6). Nar denna hypoestesi
upptrader hos patienter med BMS, tillsammans med att man kan
konstatera att dessa patienter blir mindre kénsliga for experimen-
tellt inducerad smarta vid lingualisnerven ju lingre tid som de har
tillstindet (det vill siga BMS) (7), kan man anta att patienterna
har onormala smarttrosklar. Detta fenomen tros vara relaterat till
tonisk aktivering av de endogena kroppsegna smartmodulerings-
systemen, vilket i sin tur kan forklara varfér patienter med BMS
har stigande grad av onormal smirttroskel i tungan ju lingre tid
som de lidit av BMS (5). I biopsier fran tungslemhinnan hos ett
litet urval av patienter med BMS jamfort med en icke-alder-
smatchad frisk kontrollgrupp fann man en forlust av epiteliala
nervfibrer, vilket tyder pa en perifer neuropatisk process (i smé

nervfibrer).
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Likvil dr BMS:s etiologi inte helt forstddd (3, 5). Studier tyder
dock pé att patienter med BMS kan uppvisa varierande dysfunktio-
ner i perifera och/eller centrala nervsystemet, men huruvida detta
kan tolkas som att BMS involverar neuropatiska eller nociplastiska

mekanismer dterstar att undersoka vidare.

Kliniska manifestationer och diagnostik

En typisk patient med BMS dr en medelalders, postmenopausal
kvinna med en brannande och dysestetisk kdnsla som upplevs ytligt
i munslemhinnan, ofta lokaliserad till tungan och/eller lipparna
men kan vara mer utbredd och involvera hela munslemhinnan (8,
9). Trots patienternas symtom ar munslemhinnans kliniska utseen-
de friskt (2, 5).

Patienterna beskrev den brinnande kidnslan som mattlig till
svar, med ett medelvirde av 4,6 pa en 0-10-numerisk skattnings-
skala. Férutom smarta har andra symtom som exempelvis subjektiv
muntorrhet och smakstérningar rapporterats. Vid BMS ar smértan
vanligtvis bilateral och symmetrisk och foljer inte den anatomiska
fordelningen av de perifera sensoriska nerverna. Vanligtvis okar
symtomen under dagen och 4r mest intensiva pd kvillen. Hos mer
dn 50 procent av patienterna dr uppkomsten av smértan spontan,
utan nagra predisponerande eller utlgsande faktorer. En tredjedel
av patienterna associerar debuten till ett tidigare tandingrepp och
10 procent till tidigare sjukdom (2, 5, 10).

Den brannande smirtan kan atfoljas av sensoriska storningar.
Cirka tva tredjedelar av patienterna som lider av BMS upplever
minskad smakintensitet i kombination med en bitter eller metallisk
smak. Trots alla dessa symtom 4r munslemhinnan och salivflodes-
hastigheten normala (2).

Det finns studieresultat som indikerar att patienter som lider av
BMS upplever hogre nivéer av psykisk ohilsa dn vad som férekom-
mer generellt i befolkningen (11). Angest och depression ir de van-
ligaste associerade tillstinden som observeras bland patienter med
BMS. Aven om de flesta patienter med BMS (70 procent) inte up-
plever somnstorningar pa grund av smirta frin munslemhinnan
(12), lider vissa patienter (30 procent) av dalig somnkvalitet, frimst
somnloshet. I denna grupp kan somnloshet relateras till det bety-
dande antalet forandringar i sinnesstimningen som upplevs av
denna patientpopulation (13).

Diagnosen BMS ir klinisk och bygger pa uteslutning av or-
saksfaktorer for intraoral smérta. Dessa faktorer kan vara candi-
diasis, munslemhinnesjukdomar, hyposalivation, illasittande pro-
teser, parafunktionella vanor, vitaminbrist, allergier, hypothyreos,
diabetes, autoimmuna sjukdomar och mediciner. Detta innebér
att intraorala svabbtester, hematologiska undersékningar och ut-

vardering av salivflodeshastighet dr avgorande for diagnos. Diag-
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nosen baseras pa en detaljerad sjilvrapport/anamnes och nog-
grann extern och intraoral undersokning samt, vid behov,
atfoljande neurologisk och psykiatrisk utvardering. Nér inga kli-
niskt identifierbara etiologiska faktorer hittas — det vill sdga ingen
kiand medicinsk eller dental orsak — bendmns tillstandet BMS (2,
5, 14).

I situationer dér orala brénnande symtom &r sekundara till na-
gon underliggande lokal eller systemisk orsak kallas tillstdndet oral
mucosal pain (munslemhinnesmarta) enligt ICOP (2). I dessa fall
lindrar behandling av den bakomliggande orsaken vanligtvis ocksa

de brannande munsymtomen.

Forslag pa behandlingar och framtida perspektiv
Det finns 4nnu ingen konsensus gdllande den mest fordelaktiga be-
handlingen av BMS, forutom att den bor strava efter att vara meka-
nismbaserad, det vill séga rikta in sig pa nociplastiska smértmeka-
nismer (4). Behandlingsalternativen dar till stor del symtomatiska.
Dessutom har det starka sambandet mellan psykisk ohidlsa och
BMS paverkat behandlingsriktlinjer och rekommendationer (15).
Traditionellt har antidepressiva medel, angestdimpande medel och
psykoterapier varit frontlinjebehandlingarna f6r hantering av BMS.
For patienter med BMS kan behandlingsalternativen inkludera

foljande:

Information och egenvard

Patienter som lider av BMS bor alltid fa rddgivning, inklusive infor-
mation om huskurer och livsstilsfaktorer som kan lindra deras sym-
tom. Detta eftersom médnga av patienterna med BMS kan, efter att
ha fatt instruktioner, hantera sitt tillstind med egenvard i hemmet.
Patienter med BMS bor dérfor radas att undvika faktorer som for-
varrar smartan, sdsom uttorkning, sura livsmedel och drycker,
kryddstark mat, alkohol, alkoholbaserade
munskoljningar och smaksatta munhygienprodukter, samt om

tobaksprodukter,

mojligt undvika stress.

Kostbehandlingar

Kosttillskott med alfa-liponsyra (ALA) har utvérderats som en po-
tentiell behandlingsmetod for BMS. Tyvirr finns det inga tydliga
statistiskt signifikanta skillnader nér det galler forbéttring av sym-
tom jamfort med placebo (16). Det finns dock indikationer pa att
ALA i kombination med gabapentin eller kognitiv psykoterapi kan
vara mer fordelaktigt 4n enbart ALA (17).

Farmakologiska terapier
Klonazepam: De mest lovande terapeutiska effekterna pd BMS har

observerats vid anvandning av klonazepam. Klonazepam, nér det
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anvéands systemiskt, minskar nervaktiveringen i hela nervsystemet
och reglerar muskeltonus. Det dr en bensodiazepin med angest-
dampande och muskelavslappnande effekter (16). Klonazepam
okar y-aminosmorsyra i hjarnan och &r designad for att vara ett
antiepileptiskt likemedel (18). I placebokontrollerade studier pa
lokalt administrerat klonazepam har det visat sig forbattra smart-
podngen avsevart och minska olika smartsymtom hos patienter
med BMS (19). Det antas att klonazepam minskar smérta hos pati-
enter med BMS genom att verka lokalt pa slemhinnenervrecepto-
rer. Liknande effekter har ocksa visats genom systemisk administre-
ring av klonazepam. Dessa resultat kan delvis bero pé likemedlets
angestddmpande egenskaper (16). Det har foreslagits att denna
bensodiazepin kan péaverka de etiologiska mekanismerna bakom
BMS (20).

Antidepressiva likemedel: En nyligen publicerad systematisk
oversiktsartikel visade att behandling av BMS med antidepressiva
lakemedel kan ha en positiv och smirtreducerande effekt (21). En
annan systematisk oversiktsartikel indikerade att selektiva seroto-
ninaterupptagshammare (SSRI) och serotonin- och noradrenalina-
terupptagshdmmare (SNRI) kan lindra den brinnande kinslan i
tungan (22). Aven om tricykliska antidepressiva likemedel forefal-
ler att lindra den brannande kinslan hos ett betydande antal patien-
ter med BMS, bor de anvindas med forsiktighet, eftersom de leder
till muntorrhet som till och med kan forvirra smartan (23).

Gabapentin: Gabapentin ar ett antiepileptiskt lidkemedel som
blockerar natriumkanalerna i nervmembranen. I placebokontrolle-
rade studier har det visats att anvdndningen av gabapentin minska-
de de smirtvirden som rapporterades av patienter med BMS (24).
Dessutom har nagra studier ocksa visat positiva smértreducerande
effekter genom anviandning av pregabalin hos patienter med BMS
(25). Dessa bevis ar dock inte tillrackliga for att bekrifta effekten av
gabapentin som en forsta linjens behandling av BMS, utan visar
snarare att gabapentin kan vara fordelaktigt for vissa patienter i
kombination med ALA (17).

Kapsaicin: Kapsaicin, det vill siga chilipeppar, binder till vanillo-
idreceptorn subtyp 1 (TRPV1), vilket resulterar i en brannande
kénsla. Det har visat sig ha bade smirtstillande och antiinflammato-
riska egenskaper, och anvindning av kapsaicin, i form av munskol-
jning, har visat sig minska smartpoéng hos patienter med BMS (26).
Den negativa effekten av kapsaicin med 6kad brdnnande kénsla un-
der anvindning av munskéljning kan forklara den begransade an-

vandningen av denna effektiva experimentella behandling.
Psykoterapi

I de flesta fall orsakar kroniska smirttillstand stress och angest hos

patienter. Psykoterapi och radgivning kan hjéilpa dem att hantera
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och acceptera den nuvarande och fortsatta situationen. Stresskon-
troll med hanteringsstrategier bidrar ocksa till att minska risken for
att symtomen forvirras. Kognitiv beteendeterapi har traditionellt
ansetts vara effektiv for att stidrka patienternas hanteringsstrategier
samt hjélpa dem att utveckla strategier for att hantera angest och/
eller depression (27). Avslappningsovningar, meditation och psy-
koterapi i grupp kan vara effektiva metoder for att minska den
brinnande dysestetiska kénslan eller smirtan i munslemhinnan
(28).

Framtida terapeutiska perspektiv

Fotobiomodulering: Fotobiomodulationsbehandling (photobiomo-
dulation, PBM) med laserbehandling pé ldg niva dr en experimentell
behandling av BMS som har foreslagits ha en smartstillande, antiin-
flammatorisk och viavnadsreparerande effekt, vilket kan resultera i
smirtlindring och forbattring av livskvaliteten hos patienter med
BMS (21). Dessutom kan PBM-behandling hos patienter med BMS
vara ett icke-farmakologiskt behandlingsalternativ for patienter som
har svérigheter med andra terapeutiska metoder. Det krévs dock fort-
farande mer bevis for att sikerstalla metodens sidkerhet och effektivi-
tet (29).

Immunmodulerande behandling: Nyligen har SFN (smafiberneu-
ropati) identifierats som en potentiell orsak till BMS (30). Detta
6ppnar upp olika mal fér framtida behandlingsmetoder. En av dem
ar immunmodulerande behandling. SFN har foreslagits som en bi-
dragande faktor till autoimmuna tillstand som ligger bakom olika
reumatologiska sjukdomar, sdsom Sjogrens syndrom (31). Immun-
modulerande terapi anvinds ofta vid polyneuropatier med goda
resultat (32) och har ocksa visat sig ha extremt god effekt vid be-
handling av Sjogrens syndrom (33). Tyvérr hade immunmodule-
rande terapi ingen effekt pd smérta i en nyligen randomiserad kon-
trollerad studie hos patienter med smartsam idiopatisk SEN (34).
Likvil ar framtida studier n6dvindiga for att bestimma det poten-

tiella viardet avimmunmodulerande behandling vid sméartsam SEN.

Behandling med TRPV1-antagonist

En minskning av perifera nerver, som i SEN, och ett dveruttryck av
pronociceptiva jonkanaler och purinreceptorer har visats hos pati-
enter med BMS (35). Dessutom indikerar den brannande kanslan i
BMS att TRPV1 kan vara inblandad. Som tidigare ndmnts finns det
en stark predisponerande kénsfaktor, sarskilt hos postmenopausala
kvinnor. Den minskade 6strogennivén i klimakteriet har foreslagits
vara en utlosande faktor dir nervtillvaxtfaktor (NGF) formedlar en
6kning av TRPV1-receptoraktiviteten. Darfér har TRPV1-antago-
nister varit i fokus ett tag. Framtida studier som undersoker
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NGF-hdmmare eller TRPV1-antagonister kan ge virdefulla nya in-
sikter om etiologin eller behandlingen av BMS (36).

Biomarkdérer for neuroinflammation: Neuroinflammation &r in-
volverad, béde perifert och centralt, i utvecklingen av kronisk smar-
ta. Samspelet mellan nervsystemet och immunsystemet spelar en
nyckelroll avseende neuroplasticitet vid utvecklingen av kronisk
smadrta, och sannolikt ocksa i utvecklingen av emotionellt och kog-
nitivt engagemang (37). Nyligen visades det att BMS ar férknippat
med en stérre nedging i kognitiva funktioner, sirskilt uppmérk-
samhet, arbetsminne och verkstillande funktioner (38). Upptack-
ten av biomarkérer for neuroinflammation kan ocksa leda till be-

handlingsméjligheter.

Sammanfattning

BMS ir ett komplext tillstdnd dér patienter forefaller ha en rad olika
dysfunktioner i perifera och/eller centrala nervsystemet. Likvil ar
etiologin inte helt forstadd, men det finns indikationer pa att den
kan innehalla bade neuropatiska och nociplastiska mekanismer.

Den typiska patienten med BMS ér en medelalders eller post-
menopausal kvinna som verkar uppleva hogre nivaer av psykiskt
lidande dn i befolkningen generellt. Dessa patienter beskriver sin
BMS som en brannande dysestetisk kdnsla eller smarta i munslem-
hinnan, men vid klinisk undersokning 4r munslemhinnans utseen-
de friskt.

Det finns dnnu ingen konsensus om den mest fordelaktiga be-
handlingen foér BMS, och de flesta behandlingar dr i stor ut-
strackning symtomatiska. Antidepressiva medel, angestddmpande
medel och psykoterapier kan betraktas som frontlinjebehandlingar
for BMS.

Sammantaget dr BMS ett besvarande tillstind dér vi fortfarande
har kunskapsluckor avseende etiologi, patofysiologi och behand-

lingsmetoder, och som dérfér behover undersokas ytterligare.

Klinisk relevans

Den typiska patienten med BMS dr en medelalders eller postmeno-
pausal kvinna. BMS bor inte misstas for de brannande symtomen i
munslemhinnan som forekommer i fall med en kind underliggan-
de lokal eller systemisk orsak. Aven om patienter med BMS beskri-
ver en brannande dysestetisk kénsla eller smérta i munslemhinnan,
ar munslemhinnans kliniska utseende friskt. Fastdn flera behand-
lingsmetoder har foreslagits finns det fortfarande ingen konsensus,
men alla patienter som lider av BMS bor alltid fa radgivning, inklu-
sive information om huskurer och livsstilsfaktorer som kan lindra

deras symtom.
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Burning mouth syndrome - a hot topic
Nor Tannlegeforen Tid. 2024; 134: 22-7.

Burning mouth syndrome (BMS) is a condition with an intraoral
burning dysaesthetic sensation or pain that recurs daily for more
than 2 hours for more than 3 months. The most common site of
burning sensation is the tongue, but other sites of the oral cavity are
also affected. BMS is a primary condition diagnosed after ruling out
causative lesions through clinical examination and supplementary
investigations. Burning mouth symptoms can be secondary to local
or systemic causes such as candida infections, oral lichen planus,
hyposalivation, allergies, anemia, or vitamin deficiencies. The typi-
cal patient with BMS is a middle-aged or postmenopausal woman.
Evidence suggests that these patients experience higher levels of

psychological distress, such as anxiety and depression, when

compared to the general population. Although several treatment
approaches are suggested, there is still no consensus, but all patients
suffering from BMS should always receive counselling including
information on home remedies and lifestyle factors such as avoi-
ding dehydration, acidic foods and drinks, spicy food, alcohol and
tobacco products, alcohol-based mouth rinses, flavoured oral hygi-
ene products, and, if possible, stress. Antidepressants, anxiolytics,
and psychotherapies are front-line treatments for BMS. Taken to-
gether, BMS is a bothersome condition for which we still have
knowledge gaps regarding etiology, pathophysiology, and treatment

approaches and need to be further investigated.
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